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mome und die Tumoren des Plexus choroideus. Die häufig-
sten Gliome sind die Astrozytome. An ihrem Beispiel sollen
die operativen Vorgehensweisen näher erklärt werden. Die
Astrozytome werden nach der WHO in vier Dignitätsgrade
eingeteilt. Dies ist von Bedeutung für die operative Vorge-
hensweise (Tab. 1).
Das Charakteristikum der Gliome ist ihr infiltratives Wachs-
tum und der Mangel an einer Tumorgrenze. Die Infiltrations-
neigung steigt mit zunehmendem Malignitätsgrad. In verglei-
chenden Untersuchungen an Computertomographie- und
Autopsieschnitten konnte gezeigt werden, dass bei Glioblasto-
men, d.h. den Grad-IV-Gliomen, noch in mehreren Zentime-
tern Abstand von der sich bildgebend anreichernden Tumor-
grenze Tumorzellen nachgewiesen werden können [1]. Damit
wird deutlich, dass Gliome operativ nicht kurativ zu entfer-
nen sind, und immer in der peritumoralen Zone Tumorzellen
im Normalgewebe zurückbleiben. 
Methoden zur Erhaltung der Funktionalität
Wie aus dem oben Gesagten hervorgeht, ist die Erhaltung der
Hirnfunktion oberstes Ziel neurochirurgischer Therapiekon-
zepte. In den letzten Jahren wurden Verfahren entwickelt, die
auf der einen Seite die Funktionserkennung und den Funk-
tionserhalt und auf der anderen Seite eine möglichst vollstän-
dige Tumorresektion anstreben (Tab. 2 und 3):
Aktueller Stand
Neuronavigation
Eine der wichtigsten Neuerungen in der Neurochirurgie ist die
Einführung der Neuronavigation. Diese steht nun seit etwa 15
Jahren zur Verfügung. Bei diesem Verfahren handelt es sich
um eine computergestützte Methode, mit der es möglich ist,
3D-Bilddatensätze («virtuelle Welt») mit dem OP-Situs
(«physikalische Welt») zu fusionieren («registrieren») und so
eine räumliche Vorstellung von der Tumorlokalisation zu er-
Einleitung
Die operativen Verfahren in der Neurochirurgie wurden in
den letzten Jahren wesentlich von technischen Neuerungen
und computergestützten Methoden beeinflusst. Während der
Beginn hirnchirurgischer Eingriffe auf Grund mangelnder di-
agnostischer, anästhesiologischer und operativer Verfahren
von hoher Mortalität und Morbidität gekennzeichnet war,
konnte durch die Fortschritte in der modernen Technik ein
hoher Sicherheitsstandard erreicht werden. 
Das Ziel neurochirurgischer Eingriffe ist die Erhaltung der
Hirnfunktionen und die möglichst vollständige Entfernung
der pathologischen Strukturen. Durch die moderne diagnos-
tische Bildgebung wie die Magnetresonanztomographie
(MRT), die Computertomographie und die Angiographie zur
Visualisierung morphologischer Strukturen sowie die Positro-
nen-Emissionstomographie (PET) oder die MR-Spektrosko-
pie (MR-SPECT) zur Darstellung des Stoffwechsels gelingt es,
krankhafte Veränderungen frühzeitig zu erkennen und mit ge-
eigneten Operationsverfahren anzugehen. In zahlreichen kli-
nischen Studien konnte gezeigt werden, dass einer der wesent-
lichen Parameter, der die Prognose des Patienten signifikant
beeinflusst, der klinische Zustand und damit der «Karnofsky
Performance Score» (KPS) ist. Aktuelle und zukünftige Ope-
rationskonzepte streben daher eine weitere Verbesserung der
Funktionserkennung unter routinemäßiger Einbindung bild-
gebender Modalitäten an, die in den Operationssitus projiziert
werden. Im Folgenden wird anhand von Beispielen aus der
Tumorchirurgie auf aktuelle Verfahren und deren Entwick-
lungsmöglichkeiten eingegangen werden.
Gliomchirurgie
Gliome bilden etwa 30–40% der Hirntumoren. Sie stellen
damit die größte Gruppe unter den Hirntumoren dar. Zu
ihnen zählen die Astrozytome, Oligodendrogliome, Ependy-
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ten Bilder gezeigt, die er, während eine elektrische Stimula-
tion der Hirnoberfläche im Bereich der Sprachregion erfolgt,
benennen muss. Bei direkter Stimulation der Sprachregion
kommt es zu einem reversiblen Funktionsausfall von Neuro-
nen, der zu «speech disturbance» bzw. «speech arrest» führt
[3]. Nach dem Konzept von Ojemann [3] kann mit dieser Me-
thode auch zwischen essentiellen und nur an der Sprachpro-
duktion beteiligten Regionen unterschieden werden, was hin-
sichtlich der Resektionsradikalität von neurochirurgischer Re-
levanz ist. Der Nachteil dieses Verfahrens besteht jedoch
darin, dass der Patient während der Operation nicht in Voll-
narkose ist, über Stunden ruhig liegen muss und damit einer
großen psychischen Belastung ausgesetzt ist.
Monitoring des Motorcortex 
Die Identifikation des Motorcortex ist dagegen ein vergleichs-
weise einfaches Verfahren, das routinemäßig angewandt wird
und kaum Zeit in Anspruch nimmt. Der motorische Cortex
wird unter Ableitung der somatosensorisch evozierten Poten-
tiale (SSEP) am narkotisierten Patienten erkannt. Zwischen
Gyrus postzentralis und G. präzentralis schlägt die Welle N 20
in P 20 um. Damit kann der Motorcortex eindeutig lokalisiert
werden [6].
Zukünftige Konzepte
Zukünftige Brain-mapping-Verfahren haben zum Ziel, bereits
präoperativ eine sichere Identifizierung der Sprachregion zu
erreichen. Voraussetzung hierzu ist jedoch eine mathemati-
sche Quantifizierung des Brain shifts mit Bestimmung der
Vektor-Größen aller beteiligten und verlagerten Hirnregio-
nen. Momentan ist dies nur an Super-Computern mit mehr-
stündiger Rechenzeit realisierbar. Dazu sind zwei Vorgehens-
weisen möglich: zum einen das Sprach-Positronen-Emissions-
tomogramm (Sprach-PET), zum anderen das funktionelle
Magnetresonanztomogramm (fMRT).
Sprach-PET mit 18F-FDG oder radioaktiv markiertem Wasser
Durch Verabreichung von radioaktiv markierter 18Fluor-Des-
oxy-Glukose (18F-FDG) ist es möglich, den regionalen Glu-
kosemetabolismus zu messen. Zum Nachweis spracheloquen-
ter Areale können unterschiedliche Paradigmen eingesetzt
werden, wobei sich das «Verben generieren» als relativ zuver-
lässig und robust erwiesen hat. Die Aktivierung der Hirnre-
gion führt zu einer Zunahme des lokalen Glukosemetabo-
lismus im Vergleich zum Ruhe-PET (Abb. 1). 
Bei Anwendung von radioaktiv markiertem Wasserstoff wird
die zerebrale Durchblutung gemessen, die in der Aktivie-
rung deutlich erhöht ist. Der Vorteil dieses Verfahrens liegt
in der besseren Auflösung, der Nachteil in der sehr kurzen
Halbwertszeit des Nuklids.
Funktionelle Magnetresonanztomographie (fMRT) 
Bei der fMRT wird die paramagnetische Aktivität von Deoxy-
hämoglobin im Vergleich zur diamagnetischen Aktivität von
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halten. Gleichzeitig können mit diesen Daten nicht nur die
Tumoren dargestellt werden, sondern auch die Haut, die Schä-
delkalotte, das Gehirn, die Ventrikel, die Sinus. Damit wird
der Tumor in seiner Beziehung zu den ihn umgebenden Struk-
turen visualisiert. Dies ermöglicht, gezielte Trepanationen
vorzunehmen und bei tiefgelegenen Prozessen die Rindenin-
zision so zu gestalten, dass durch den Zugangsweg funktionell
wichtige Hirnareale geschont und keine zusätzlichen Ausfälle
hervorgerufen werden. Der wesentliche Vorteil der Neurona-
vigation besteht darin, dass kleine, tiefgelegene und multiple
Prozesse sicher aufgefunden werden und multiple Läsionen in
einer operativen Sitzung entfernt werden können. Die Neuro-
navigation stellt damit eine Methode dar, die bei allen Hirn-
prozessen zur Lokalisierung eingesetzt werden kann, die aber
auf Grund des «Brain shifts» keine Aussage zur Radikalität
der Exstirpation zulässt [2]. Unter dem Brain shift versteht
man die Verlagerung von Hirnstrukturen, die sich nach Li-
quorverlust und Tumorreduktion ergibt. Da die eingespielten
Computerdaten auf präoperativem Imaging beruhen und nur
die Haut bzw. Schädelkalotte registriert werden können, wird
intraoperativ nach partieller Tumorexstirpation keine «real
time» Information vermittelt, d.h. der aktuelle Stand kann
nicht dargestellt werden. 
«Brain mapping» der Sprachregion
Im Vordergrund des funktionellen Operierens steht die siche-
re Identifizierung funktionell eloquenter Hirnareale. Vor-
dringlich sind dabei die Erkennung der Sprachregion mit
Broca- und Wernickezentrum und die Darstellung des motori-
schen Cortex. Es ist heute bekannt, dass die räumliche Vertei-
lung der Sprachregionen individuellen Schwankungen unter-
liegt [3] und zudem durch raumforderndes Tumorwachstum
verlagert wird. Unter elektrophysiologischer Stimulation kann
am wachen Patienten intraoperativ die Sprachregion exakt lo-
kalisiert werden. Dieses Verfahren nennt man «Brain map-
ping» [4, 5]. Dabei werden dem nicht-narkotisierten Patien-
Tab. 1. Dignitätsgrade der Astrozytome (WHO)
Grad I pilozytisches Astrozytom 
Grad II fibrilläres, protoplasmatisches, gemistozytisches Astrozytom
Grad III anaplastisches Astrozytom 
Grad IV Glioblastom 
Tab. 2. Funktionserkennung 
Darstellung der Sprachregion durch «Brain mapping» 
Darstellung des Motorcortex durch Phasenumkehr 
Sprach-PET 
fMRT 
Darstellung der Pyramidenbahn durch diffusionsgewichtetes MRT
Funktionelle Bildgebung, Image fusion und Integration in die 
Neuronavigation («funktionelle Neuronavigation») 
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Oxyhämoglobin genutzt. Unter kortikaler Aktivierung erhöht
sich die Perfusion und damit nimmt auch der Anteil des oxy-
genierten Blutes und des Gewebe-pO2 zu. In Gradienten-
Echo-Sequenzen (FLASH, EPI) kann das geänderte magneti-
sche Grundfeld nach Signalmittelung und komplexer statisti-
scher Auswertung bildlich dargestellt werden (Abb. 2). Eine
standardisierte Bildauswertung existiert bisher nicht. Einzel-
nen Arbeitsgruppen ist jedoch eine räumliche Zuordnung des
sensomotorischen Cortex, der primären Sehrinde oder der
Sprachareale gelungen. 
Darstellung der Pyramidenbahn
Jüngste Veröffentlichungen befassen sich mit der Darstellung
der Pyramidenbahn zur Operationsplanung [7]. Damit wird
nicht wie bisher nur die oberflächliche Repräsentation der
motorischen Region identifiziert, sondern es werden erstmals
die motorischen Bahnen in den tiefen Hirnstrukturen wieder-
gegeben. In der diffusionsgewichteten Magnetresonanzunter-
suchung (Abb. 3) bzw. dem «diffusion tensor imaging» ist über
die durch den Faserverlauf der Bahnsysteme limitierte Flüs-
sigkeitsdiffusion eine bildgebende Darstellung möglich. Die
Untersuchungen wurden in einem 1,5-Tesla-Gerät mit speziel-
len Echosequenzen durchgeführt. Durch die Einbindung der
MRT-Daten in das Navigationssystem gelingt eine dreidimen-
sionale Wiedergabe und die Identifizierung intraoperativ zu
Beginn der Operation. Zusätzlich kann durch die intraopera-
tive Magnetstimulationen der motorisch evozierten Potentiale
(MEPs) das Bahnsystem in real time detektiert werden [8].
Image Fusion – funktionelle Neuronavigation
Wie bereits oben ausgeführt stellt die Entwicklung der Neuro-
navigation, die über ein computergestütztes Operieren die si-
chere Orientierung im Schädelinneren und damit im Gehirn
ermöglicht, den zentralen Fortschritt der letzten Jahre im neu-
rochirurgischen Operationssaal dar. Zahlreiche Untersuchun-
gen befassten sich in der Vergangenheit mit der Genauigkeit
des Systems [9, 10] und dem Einfluss des Brain shifts auf die
intraoperative Reliabilität der Daten. Weiterentwicklungen
dieses Systems mit Verknüpfung von z.B. MRT-Daten mit
PET-Untersuchungen oder MR-Angiographieerhebungen er-
lauben nicht nur morphologische Wiedergaben, sondern Lo-
kalisierungen von Hirnfunktionen zur Operationsplanung.
Die komplexe Einspielung von morphologischen und funktio-
nellen Daten, die über eine Fusion unterschiedlicher Bildge-
bungen verwirklicht wird, stellt das Thema zukünftiger Thera-
Abb. 1. Funktionelle Neuronavigation mit MRT und FDG-PET bei
einer Patientin mit Astrozytom (WHO III). Bei der Operation wurde
ebenfalls ein Brain mapping durchgeführt: Die Stimulationsorte sind im
Bilddatensatz mit Zahlen markiert.
Abb. 2. fMRT der Sprachregion bei einer Patientin mit großem Gliom
links fronto-temporal und Inselbeteiligung. Neben einer Aktivierung im
Broka-Zentrum ist ebenfalls eine Aktivierung in der kontralateralen In-
selregion zu erkennen.
Abb. 3. Darstellung der Pyramidenbahn im diffusionsgewichteten MRT.
es optisch oft nicht möglich, die Tumorgrenzen zu erkennen.
Zudem erschwert die peritumorale Ödemzone die Unter-
scheidung von Tumor und Normalgewebe. Bei höhergradigen
Gliomen (Grad III und IV) kann auch durch eine bildgebend
radikale Tumorexstirpation das Rezidiv nicht verhindert wer-
den. Dennoch scheint die weitestgehende Zytoreduktion die
Zeit bis zum Auftreten des Rezidiv zu verlängern und damit
die Überlebenszeit der Patienten positiv zu beeinflussen [14].
Intraoperativer Ultraschall
Neben der MRT ist der intraoperative Ultraschall ein wichti-
ges Instrumentarium zum Auffinden von intraparenchymatö-
sen Prozessen und zur intraoperativen Resektionskontrolle.
Die Technologie des Ultraschalls hat in den letzten Jahren ein
hohes Maß der Auflösungsfähigkeit erlangt. Mit den neuesten
Geräten ist es bereits möglich, 3-D- bzw. 4-D-Ultraschallbil-
der zu erhalten. 
Zukünftige Konzepte 
Intraoperative Magnetresonanztomographie mit 
1,5-Tesla- bzw. 3-Tesla-Geräten
Die nächsten Schritte in der intraoperativen Magnetresonanz-
tomographie beziehen sich auf die Einführung von Hochfeld-
Geräten. Durch 1,5- oder 3-Tesla-Geräte kann eine wesent-
lich bessere Auflösung erzielt werden. Außerdem ist es denk-
bar, funktionelle Untersuchung in den operativen Ablauf als
Real-time-Untersuchung einzubinden. Neben der verbesser-
ten Auflösung muss jedoch auch mit vermehrten Artefakten
gerechnet werden. Eine intraoperative Funktionsdiagnostik
ist unter Umständen mit dem Nachteil verbunden, die Patien-
ten in Lokalanästhesie operieren zu müssen. Zukünftige
Untersuchungen werden zeigen müssen, inwieweit Hochfeld-
Geräte einen Vorteil hinsichtlich des funktionellen Operie-
rens zeitigen können und ob das Ausmaß der Tumorresek-
tionskontrolle verbessert werden kann. Zur Zeit wird in eini-
gen Zentren Deutschlands ein von der DFG gefördertes Pro-
jekt durchgeführt, das den Einsatz von 3-Tesla-Geräten zur
Beantwortung von klinischen Fragestellungen beurteilen soll.
Ultraschalldiagnostik
Die Installation eines intraoperativen MRTs ist äußerst kos-
tenaufwendig und wird nicht in allen Kliniken möglich sein.
Hinzu kommt der zeitliche Aufwand, der mit intraoperativen
MRT-Kontrollen verbunden ist. Ein Alternativverfahren
könnte der intraoperative Ultraschall sein. Die Entwicklun-
gen der letzten Jahre haben gezeigt, dass das Auflösungsver-
mögen des Ultraschalls erheblich verbessert werden konnte.
Außerdem kann durch 3D- und 4D-Untersuchungen ein
Tumor im Ultraschall räumlich dargestellt werden. Ein großes
Problem besteht in der Unterscheidung von niedergradigem
Gliom und Resttumor oder Hirnödem. Durch Einsatz von
neuartigen Kontrastmitteln hofft man, dieses Problem zu
lösen. Ob das Auflösungsvermögen des Ultraschalls soweit
vorangetrieben werden kann, dass dies einer Magnetreso-
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piekonzepte dar. PET-Daten oder fMRT-Untersuchungen zur
Lokalisation der Sprachregion, die mit MRT-Bildgebung in
Übereinstimmung gebracht werden, könnten das intraoperati-
ve Sprachmonitoring am wachen Patienten überflüssig ma-
chen. Die Wiedergabe der Pyramidenbahn mit Einbindung in
das Navigations-MRT wird in zukünftigen Untersuchungen
auf ihre Wertigkeit hinsichtlich der Sicherheit im Funktionser-
halt geprüft werden müssen. Ein Problem wird der Brain shift
bleiben, der nach Liquorabfluss und Tumorteilexstirpation
entsteht. Aufwendige Rechenoperationen mit Bestimmung
der Vektor-Größen der beteiligten Hirnregionen könnten zur
Lösung dieses Problems beitragen. Dies muss das Ziel weite-
rer Forschungsprojekte sein. 
Methoden zur maximalen Tumorresektion
Zur intraoperativen Sicherung der maximalen Tumorexstirpa-
tion stehen neben dem intraoperativen MRT und dem 
diagnostischen Ultraschall experimentelle Ansätze wie die
Fluoreszenzdetektion von Glioblastomzellen zur Verfügung
(Tab. 3).
Aktueller Stand
Intraoperative Magnetresonanztomographie 
Die intraoperative Magnetresonanztomographie steht auf
Grund des hohen finanziellen Aufwandes nur wenigen Klini-
ken zur Verfügung. Es gibt in Deutschland zur Zeit zwei Sys-
teme, beide sind Niederfeld-Geräte (0,2 bzw. 0,5 Tesla). Bei
dem 0,5-Tesla-Gerät handelt es sich um einen Tomographen,
der in der Regel neben dem Operationssaal untergebracht ist.
Zur Durchführung der intraoperativen Kontrolle muss der Pa-
tient aus dem Operationssaal in den benachbarten Raum
transportiert werden, dies ist mit einer Operationszeitverlän-
gerung verbunden [11, 12]. Bei dem zweiten System handelt
es sich um einen offenen 0,2 Tesla Magnetresonanztomogra-
phen, in dem die Operationen vorgenommen werden. Dies
bedeutet eine vollständige magnetische Abschirmung des
Operationssaales und eine amagnetische Ausstattung des
Operationsinstrumentariums und des Operationsmikrosko-
pes. Die ausgiebigsten Erfahrungen bestehen im Brigham and
Women’s Hospital in Boston [13]. Durch das MRT ist es mög-
lich, intraoperativ zum Abschluss der Tumorexstirpation nach
Kontrastmittelapplikation (Gadolinium) das Ausmaß der Re-
sektion zu beurteilen. Von besonderer Bedeutung ist die intra-
operative Resektionskontrolle bei niedergradigen Gliomen.
Durch das infiltrative intraaxiale Wachstum der Tumoren ist
Tab. 3. Methoden zur maximalen Tumorresektion
Intraoperative Magnetresonanztomographie 
Intraoperativer Ultraschall 
Fluoreszenzgestützte Detektion von Tumorzellen 
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nanztomographie vergleichbar erscheint, werden zukünftige
klinische Evaluierungen zeigen. Intraoperativ ist die leichte
Handhabung ein deutlicher Vorteil. Der Brain shift spielt auf
Grund der Real-time-Information durch den Ultraschall
keine Rolle mehr. Von einer norwegischen Arbeitsgruppe [15]
wurden bereits Ultraschallbilder von hoher Qualität geliefert,
die hoffen lassen, mit dieser Technologie eine zuverlässige Re-
sektionskontrolle und Lokalisationsdiagnostik erreichen zu
können.
Fluoreszenzgestütze Tumordetektion
Von der Neurochirurgischen Klinik München Großhadern
wurde unter Leitung von Professor H.J. Reulen eine Multi-
centerstudie initiiert, bei der über die orale Verabreichung
von 5-Aminolävulinsäure eine fluoreszenzgestützte Tumorex-
stirpation beim Glioblastom getestet wird. Das Prinzip der
Methode beruht auf der intrazellulären enzymatischen Um-
setzung der 5-Aminolävulinsäure, die Bestandteil der Häm-
Biosynthese ist. Es konnte nachgewiesen werden, dass in der
Tumorzelle ein Mangel an Ferrochelatase besteht. Damit wird
die Umsetzung von Protoporphyrin IX, das fluoresziert, blo-
ckiert. Die Anfärbung der Tumorzellen ist somit selektiv und
beruht nicht auf einer Blut-Hirnschranken-Störung [16]. Die
zur Zeit laufende Phase-III-Studie soll klären, ob durch die
Anfärbung der Tumorzellen die Radikalität der Tumorexstir-
pation verbessert werden kann und sich dies auf die Überle-
benszeit der Patienten positiv auswirkt. Die routinemäßige
Anfärbung von Tumorzellen könnte eine erhebliche Erleich-
terung der Tumorexstirpation darstellen.
Ausblick
Es ist sicher, dass operativ auf Grund der weitreichenden In-
filtrationsneigung eine kurative Gliomexstirpation nicht mög-
lich sein wird. Die diffuse Infiltration von Tumorzellen in das
Normalgewebe erfordert biologische Therapieansätze. Die bis
heute verwirklichten und für die Zukunft geplanten operati-
ven Techniken haben den Funktionserhalt und damit eine Er-
höhung der Lebensqualität zum maßgeblichen Ziel. Die Le-
bensqualität des Patienten ist ein wesentlicher Parameter, der
Prognose und Überlebenszeit signifikant positiv beeinflusst.
Die Funktionserhaltung wird jedoch immer im reziproken
Verhältnis zur Radikalität der Tumorexstirpation stehen. Zu-
künftige Therapiekonzepte werden, basierend auf einer maxi-
malen Tumorresektion bei Erhaltung der Hirnfunktionen, z.B.
systemische oder lokale gentherapeutische Therapiestrategien
zum Ziel haben, die über eine Immunmodulation, eine Anti-
angiogenese, eine Suizidgentherapie oder kombinierte Be-
handlungsansätze denkbar sind. 
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